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（ラットの網膜における中間径フィラメントの発現）
網膜は他の中枢神経組織と異なり原始的なシステムである視細胞を含ん
また，レンズー網膜・虹癖を有する酸味という形態も脊椎動物特有の
ものではなく神経管を持たない無脊椎動物にも見られる．これらのことは，視
覚器の進化の過程が，中枢神経の中でも特異なものであることを意味する．
本研究は，網膜という特殊な中枢廟経組織に串いて，中間径フィラメントの
発現様式の特徴を明らかにすることを目的とした．
網膜内中間径フィラメントに関するこれまでの嘩告で，αインターネキシン
は成熟網膜の外網状層および神経線維層に発現することが知られているが、ペ
リフェリンに関してはモノグローナル抗体による免疫組織化学染色の報告が1
報あるのみである・本報ではペリアユリン血甲Aのラット網膜における局在を
明らかにし免疫染色の結果とあわせて解析した．さらに発生段階のラット正お
けるペリアェリン，α－インターネキシシ，ニューロフィラメントの発現を調べ，
網膜における神経組織形成の特徴について考察した．
【方法】対象＝成体ラ㌢ト（8～．15遥齢撞，叩鹿rr就およびACIblackrat・CLEA
JAPANmC．）の摘出眼球より網膜・脈絡膜・強膜組織片を得た。また胎仔ラ少ト
は妊娠ラット（Wi由rraHから胎齢蝿15，17，19日のものを得た．これらをホル
マリンや固定した。成体組織の一部は未固定のままOCTcompOundとともに凍
結包埋した．
免疫組継化学染色：神経組織の中間径線経であるニ千一ロフィラメント，α－
インターネキシン，ペリフェリン．に対するモノクローナル抗体およびα－インター
ネキシンポリク由一ナル抗体を用いた．　　　　、
ins托uhybl湖ヱ為tion法：ラットよりペリブェリン皿甜帆を精製しこれよりジゴキシ
ゲニン榛識RNAプローブを合成した．これにより成体網膜のペリフェリン分布を
調べた。　　　　　　　　　　　　　　　．
（備考）1．論文内容要旨は、研究の目的・方法・結果・考察・結論の順に記載し⊥
2千字程度でタイプ等で印字すること。
2．．炎印の欄には記入しないこと。
（続　紙）
璃宣
［結果】成体：ペリアェリンは神経繊維層において陽性であり，またペリアェ
リンm叫は神経節細胞に諷められた。α－インターネキシン陽性腺経は外
網状層の内顆粒層直下で水平方向に伸びて‘いた。神経線維層においては抗原
賦醇化の条件によってα－インターネキシンの染色性が異なっており，染色
性の繊弱が示唆された。
胎仔：網膜内層の分化の早期（胎齢路・15日）からペリブユリンとよイン
ターネキシンを共発現する細胞集団が出現し，これらが神経節細胞に成熟し
ていく過程が観察された。これに対してα－インターネキシンのみ陽性の細
胞の発生は遅れて開始され．（胎齢17日以降）．、これらはペリアェごリンを発現
することなく水平細胞はじめ神経節細胞以外の神経細胞に分化した。
【考察］ペリア立リンはタイプⅢの中間径フィラメントであり，そもそも末
梢神経に発現するものとされてレ．、たが，近年，発生途上の中枢神経，あるい
は神経管由来の中枢神経組織に分布することが示されつつある．本報では
まずこのペリアェリンが網膜内において神経節細胞に分布していることが確
かめられた．
神経節細胞と視細胞は下等動物にも見られる光受容由基本要素であるが，
両者の間でネットワークをなす網状層の分化は高等動物にのみ見られるので
この網状層は系統発生的にかなり後になって卿ヒした細胞群と考えられる．
胎仔で観察された中間径ブイラ・メントの2種の発現様式は，この系統発生上
の差異を反映してい’ると考えられた．
また神経線維層においてα－インターネキシンの染色性が弱いことから，
成熟に伴らてその発現量が低下していくと考えられた．
ヽ
［結論】網膜では神経細胞の発生に2つの真なったプロセスがあり，両者で
は発生過程における中間径ブイラヂントの発現様式が異なっていることが判
明した．・
別紙様式B
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（学位論文審査の結果の要旨）
成熟した中枢神経に分布する中間径線経は主としてTypelVであり，系統発生的
に最も古いとされるType日の中間径線維すなわちペリフェリンの発現は稀であ
l
る．一方；脊椎動物の胸腺は神経管由来であるが，そこには下等動物が有する
・視細胞・・神経節棚胞も含まれており，特異な中枢神経組織であると考えられ
る．
これまでに神経節細胞内のぺリフェリンの存在は免疫組織化学法で示されてい
た．本研究で時これをinsituhybHdization法にて証明し，さ引こ1サPeHおよ
勒petVの中間径線経の発生過程における酎ヒを免疫組織化学法で調べた・
本研究は，胸膜内に中間径線経の発現時期および局在の異なる2つの発生様式
が存在することを兄いだした．この成果は，神経性腫瘍において腫癌細胞の分
化の方向を判定していく上で役立つとともに網膜・視神経系の発生異常の過程
を理解する上での基礎データになるものである．従って，本論文は博士（医
学）の学位論文として価値あるものと認める．
なお1本学位授与申請者は，平成16年2月4日実施の論文内容とそれに関連し’
た試問を受け，合格と認められた．
（平成／占年2月J者日）
